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末梢血中好塩基球. お よび 組織 の 肥満細胞 は高親和性IgE 受容体(high- aff inityr e c epto rforIgE, Fc ERI)を 発現 して お
り, さ らに 最近 , こ れ らの 細胞の 活性化が Ⅰ塾 ア レ ル ギ ー 反応を 惹起する の み で な く, 慢性 ア レ ル ギ ー 性炎症を 誘導する こ と
が 明らか と な っ てきた ･ 本研究 では , 末梢血 好塩基球 に 結合す るIgE を フ ロ ー サ イ トメ トリ ー に よ り測定 し, ア レル ギ ー 疾患
群と正 常対照群で比較 , そ の 臨床的意義 に つ い て 検討 した . 末梢全 血 を フ ル オ レ ッ セ ソ ･ イ ソ チ オ シ ア ン 酸 (flu ores c ein
is othiocya n ate, FIT C)標識 ヤ ギ 抗 ヒ ト IgE 抗体 , な らび に フ ィ コ エ リ ス リ ン (phyc o erythrin, P E) 標識抗C D 3 お よ び抗
C D 20単 ク ロ ー ン 抗体 (m o n oclo nala ntibody, m A b) で 染色 し , 単核球領域の 細胞群 の うち , PE 蛍光陰性の 細胞に関 してそ の
FI T C蛍光強度を測定 した ･ 血清 IgE 濃度は サ ン ドイ ッ チ E LIS A法に よ り定量 した . 血 清IgE 濃度な らび に 好塩基球結合
IgE ほ, す べ て の 年令群 に お い て , 正 常対照群に比 し ア レル ギ ー 疾患群 で有意に 高値 を示 した . ア レ ル ギ ー 疾患群 に おい て ,
血 清IgE 濃度 は加令 と共に増加 した が , 好塩基球結合 IgE は生後 6 ケ月 以下 ですで に 成人と同様 の 億 を示 した . 正常対照群 に
お い て , 血 清IgE 濃度は全年令を通 じて低値 を示 した カ㍉ 好塩基球結合IgE ほ加令 と共 に 次第 に 増強 した , 血 清 IgE 濃度が
1 00ng/ml前後 で は , 好塩基球結合 IgE は血 清IgE 濃度 と よく相関 した が , IgE 濃度 300ng/ml以上 で は ほ ぼ 一 定 の 値 を示 し
た ･ こ れ らの事実 ほ , 一 定の 血 清IgE 濃度で好塩基球表面 の IgE 結合能が飽和す る可 能性 を示 して い ると 考え られ た . 新生児
臍帯血中に は IgE を表面 に結合す る細胞が検出されなか っ た が , 臍帯 血 を過剰の IgE と共 に 一 定時間反応 させ る と , IgE 結合
細胞が検出可能 とな っ た ･ さ らに , 種 々 の 末梢全血検体を同様 に IgE と反応 させ る と , IgE 結合 の 増強が観察 され た . こ れ ら
の 事実 よ り, 末梢血 好塩基球 の IgE 結合能 が加令 と共 に , あるい は 血清 IgE に よ り増強 され る可 能性が 示 酸され た . こ の こ と
に 関連 して , 本研究で は 喘鳴を繰 り返す乳児に お い て は ▲ ア レ ル ギ ー の 関与が まだ 明らか で な い 場合 で も, そ の 多く で好塩基
球結合 IgE が高値 を示 して お り , 興味深い . こ の こ と よ り , ア レ ル ギ ー 素 因の あ る乳児 に お い て は , 抗原刺激 に よ り特異
IgE 産生が誘導 され , それ に よ.り早期 の 好塩基球感作が成立す る可 能性が示唆 され た . こ の よう に , フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー に
よ る好塩基球結合 IgE の 測定ほ t 末梢血 に 数量に 存在する好塩基球の 性状の 解析を 可 能 と し, さ らに 小 軋 掛 こ乳幼児期 に お
ける ア レ ル ギ ー 性炎症の 病態を評価す る上 で 有用な指標 と な る と考え られた .
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好塩基球ほ肥満細胞と同様に細胞表面 に 高親和性 IgE 受容
体を発現 して お り , 結合 した IgE が特異抗原(ア レル ゲ ン)に よ
り架橋 され る と活性化 され , Ⅰ型 ア レ ル ギ ー 発現の 主 要 な効果
細胞と して機能す る こ と が 知られ て い るり . 最近 , 好塩 基球 や
肥満細胞が そ の 活性化に よ り脱額粒 し, ヒ ス タ ミ ン や ロ イ コ ト
リ エ ソ などの 化学伝達物質を放出する の み で なく , 種 々 の サ イ
ト カ イ ン を も産生 し , 好 酸球の 活性化や リ ン パ 球 の 分化誘導 ,
お よ び こ れ らの 細胞の 炎症局所 へ の 遁走 に関わ る こ とが 明 らか
に な り , そ の ア レル ギ ー 性 炎症の 病態形成に お ける重要性が再
認識されてきて い る 細 . また , 肥満細胞が通常皮膚, 粘 膜 な ど
の 組織中 に局在 し, 皮膚 や 粘膜を通 して絶えず侵入す る ア レ ル
ゲ ン と反応す る と考え られる の に 対 し, 末梢血 中の 好塩基球の
機能的意義ほ 不 明 な こ と が 多か っ た . しか し近年 , 末梢 血好塩
基球が肺 の 肥満細胞と同様 に イ ン タ ー ロ イ キ ン 4 (inte rle ukin-
4, IL-4)の 分泌 を介 し て B 細胞に よ る IgE 産生を誘導す る こ
と が報告 され4 ト7), 好塩基球が免疫調節細胞 と し て 機 能 して い
る 可能性も指摘 され て い る . こ の ような 観点か ら, 末梢血 中好
塩基球や肥満細胞 を検索す る こ とは , 末梢血 中の 好酸球 の 検索
と同様 に ア レ ル ギ ー 性炎症 の 病態評価 に お い て有用 である こ と
が予想 され る. しか し, 肥満細胞は皮膚や粘膜に 局在す る こ と
か ら , 非侵襲的方法 で 採取す る こ とほ 困難であり , 日常 の 臨床
検査 の 対象に は なり に く い . 一 方 , 末梢血 中の 好塩基球も0. 5
か ら 1% と極め て少 なく t 従来行わ れ て い る 方法 で は大量 の 検
体 と煩雑な分離操作を要す るた め , 小児 , 特 に 乳幼児 に お け る
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A b breviatio n s ‥FceRl, high→ affinty re c eptor for IgE; F C S, fetal calf seru m ; FIT C, flu ore sc ein
is othiocya n ate; IL-4, interle ukin-4; m A b, m O n OClonal a ntibody ; P B S, phosphate-buffer ed salin e
'
; P E,
phyc o etythrin; T P B S, Tw ee n20･ phosphate -buffered saline
好塩基球結合 IgE の 測定と 臨床的意義
検索や繰 り返す検討は困難 で あ っ た .
小児 に お い て ほ , 末梢血 好酸球数 , 血清 IgE 値 1 特異ア レ ル
ゲ ン の 有無な どが 一 般 的な ア レ ル ギ ー 感作 の 指標 と され てい る
が , 乳幼児期に お い て ほ 明らか な ア レ ル ギ ー 疾患児に お い て も
こ れ ら の 指標が 正 常値 を示す場合を しば しば経験す る . ま た ,
喘 鳴を伴う気道感染を繰り返す乳幼児に お い て は , そ の 予後や
治療方針 の 決定に お い て ア レ ル ギ ー の 関与 を正 確 に 評価する こ
と が重要 であるが , 実際そ の 評価 は 困難で ある こ と が多 い
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Co nr oy ら
16)ほ , 末梢血 好塩基球 の ヒ ス タ ミ ン 遊離能 を検討 し,
血 清 IgE 値や 好塩基球数よ りも好塩基球遊離活性 が Ⅰ 型 ア レ
ル ギ ー 発現に 直接関与 して い る可 能性を示 した . こ の よ う な遊
離活性が何 に よ っ て規 定され て い る か は 明 らか で ほ な い が , 少
なく とも ア レル ゲ ン に よ り誘導 され る好塩基球脱顆粒に ほ ▲ 好
塩基球表面 に 結合 した IgE が直接関与 し て い る で あ ろ うと 予
想 され る . 本研究 では , 末梢血 好塩基球表面に 結合す るIgE を
フ ロ ー サ イ ト メ トリ ー を用 い て 測定する こ と を試み , そ の 臨床
的意義 に つ い て 検討 した .
対象お よび方法
Ⅰ . 対 象
対象 ほ金沢大学附属病院小児科外来を受診 した 0才か ら17才
ま で の 患者182名で ある . こ れ らの 患者を病歴 , 臨床所見か ら
気管支喘息 , ア ト ピ ー 性皮膚炎 , ア レ ル ギ ー 性鼻炎 , 食物ア レ
ル ギ ー な どの 診断 の な され た ア レ ル ギ ー 疾患 児(ア レ ル ギ ー
群)86名(男35名 , 女51名 , 平均年令 5才) と , 臨床症状お よ び
家族歴(2親等以内) に ア レ ル ギ ー 症状や ア レ ル ギ ー 疾 患を 認
めず , 寄生虫疾患 , 腎疾患 , 免疫不 全症 を認め な い 慮児(非ア レ
ル ギ ー 対照群 一 以下正 常対照群)82名(男33名 , 女49名 , 平均年
令4.6才), 受 診時喘鳴 を認め た乳幼児14名(男7名, 女7名 , 平
均 年令0.5才) に 分け て 比較検討 し た . こ れ ら の 患 者 よ り
E D T A加静脈全 血 約 1mlを 採取 し , 遠心 して 得 られ た 血 嫌 を
E LIS A法に よ る IgE 測定 に 用 い , 残 りの 血 球成分を好塩基球
表面 の IgE 測定に 使用 した . な お , 正 常対照群 の 5名な ら び に
ア レ ル ギ ー 群の 40名で は , ラ テ ッ ク ス 凝集法 に よ る血 清IgE 定
量 を同時 に 施行 した . ま た , 外来通院患者 の う ち ラ テ ッ ク ス 凝
集法 に て 血 清 IgE 濃度 を定量 した74名(正常対照15名 , ア レ ル
ギ ー 疾患児69名) に お い て は t そ の 血 清 IgE 濃度を年令別に 比
較検討 した .
‡ . 血清 IgE 濃度 の測定
血清 IgE 濃度 は ラ テ ッ ク ス 凝 集 法 お よ び サ ン ド イ ヅ チ
E LIS A法で測定 した . ラ テ ッ ク ス 凝集法は 当院中央検査室





学 , 東 京) を 用 い て 測定 した ‖) . サ ン ドイ ッ チ E LIS A法 は
E LIS A用96穴平底 マ イ ク ロ タ イ タ ー プ レ ー ト (Flo w Labor at-
Orie s, M cle a n, V A, U SA) を , 0.02% ア ジ 化 ナ ト リ ウ ム 含有
pH 9.6, 0.05 M炭酸緩衝液で希釈 した 抗 IgE 単 ク ロ ー ン 抗体
(m o n o clo n al a ntibody, m A b) (Andr e wSa x o n, U C L A Scho ol
Of Medicin e, U S A より供与)を 一 次抗体と して37 ℃で 2時間反
応 させ た18) . そ の 後 ▲ 0. 05% ツ イ ー ン 2ー0(Tw e e n20, Sigm a
C he mical Co. , St. Lo uis, M O, US A)お よ び 0.02 %ア ジ化 ナ ト
リ ウ ム 含有 0.1 M リン 酸緩衝生理食塩水(Tw e en20･pho sphat-
e-buffer ed s alin e, T P B S)に て 洗浄 , 1 % 非働化ウ シ 胎児血清
(fetalc alfse ru m, F C S, Nipro, 大阪) 加T P B S で段階希釈 した
被検血凍あるい ほ 既知濃度 の ヒ ト IgE (C he mic o nInter n atio n-
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a=n c･, CA, U S A) を加え37 ℃で 2時間反応 させ た . さ ら に ,
T P B S で洗浄後 , 1%F CS加 T P B S で希釈 した ア ル カ リ フ ォ ス
フ ァ タ ー ゼ標識 ヤ ギ 抗 ヒ ト IgE 精製抗休(Kirkega ard & Perry
Labor atoriesIn c. , Gaithersbu rg, M D, U S A) を 二 次抗体と し,
室温 で 2時間反応 させ た . 最後に pH 9.8 の ジ ュ タ ノ ー ル ア ミ
ソ 緩 衝 液 1mg/ml に 調節 し た p一ニ ト ロ フ ユ ニ ル リ ソ 酸
(p- nitr ophe nylpho sphate)(Sigm aC he mic al Co.)を添加 し発色
さ せ た . 呈 色反応を酵素免疫測定装置, E LIS A An alys erE A R
400(S L T-Labin str u m e nts, Salzburg, Au stria) に よ り 波 長
405n m で測定 し, 既知濃度の ヒ ト IgE に よ り得 られ た 標準曲
線をもと に 血凍中の IgE 億を 算出し , 得られ たIgE 濃度を 血 清
IgE 濃度と した .
Ⅲ . 好塩基球表面結合IgE の 測定
1 . パ ー コ ー ル 比重勾配法に よ る好塩基球の 分離
Le o n ard ら
18) ほ パ ー コ ー ル 不連続密度勾配法 に よ り , 通常 ヒ
ト末梢血中で ほ0.5 か ら1% しか 認め られ な い 好塩基球を1 0か
ら20%の 純度で 分離できる と 報告 して い る . す なわ ち , パ ー
コ ー ル (フ ァ ル マ シ ア , 東京) を 用 い て 1.070, 1.079, 1.088g/
mlの 各比重液を作成 し, 比重勾配に E D T A血 を重層 し1 200 回
転で25分間遠心す る と比重 1.070g/mlと1.079g/mlの 界面に 好
塩基球 と リ ン パ 球 よ りな る細胞層が集積 され る . こ の 方法に よ
り得 られ た 細胞層 を フ ロ ー サ イ ト メ ー タ ー Cytor o nA bs olute
(Ortho Diagn o stic Syste m s, 東京)を用い て 解析 した と こ ろ ,
1 に 示すよ うに 単核球細胞領域に 一 致 して そ の 細胞集積を認め
た . ま た こ れ ら の 細胞を フ ル オ レ ヅ セ ン ･ イ ソ チ オ シ ア ン 酸
(flu or e sc ein is othio cya n ate, FI T C) 標識ヤ ギ抗 ヒ ト IgE 抗体
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FIu o r e s c e n c eintnsity
Fig･1･ Enrichm e nt ofperipher al blo od bas ophils by Perc o11
dis c o ntin u o u sgr adie nts･ Peripher al whole blo od s a mple
W a Slayer ed o ndis c o ntinu o usgr adie nts of Per c ol a nd spu n
do w n at l,200rpm for 25 min . Ce11s fr o m interfa c e
betw e e nl.079and l.070 w er e c olle cted a nd stain ed with
FIT C- O njugated anti-hum an IgE a nt主body. T he s c atte r
Patter n S a nd the flu ore sc e n c einten slty W e re a n alyz ed by a
flo w cyto m etry･ F L SJfor w ard lightsc atter;90L S, 90a ngle
light s c atter.
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21. 7%と い う高率の IgE 陽性細胞 を得 る こ と が できた (図1).
セ ル ソ q タ ー Epic sElite (Co ulterEle ctr o nicsIn c., Hiale ah,
F L, U S A) を用 い て IgE 陽性細胞を単離 し, 塗抹標本 を メ イ ギ
ム ザ 染色後鏡検 した と こ ろ , 90% 以上 の 純度で こ れ ら の 細胞が
好塩基球である こ とが 確認 され た . 以上 の 予備実験 に 基 づ い
て l 末梢血 好塩基球表面の IgE結合の 解析を以下の よう に 行 っ
た .
2 . 免疫蛍光染色お よび フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー を用 い た 好塩
基球表面 IgE 発現 の 解析














C D 3- , C D 20-P E
く}
lgE- FI T C
F 山O re S C e n C eint n sity
Fig･ 2･ Flo w cyto m etric e valu atio n of bas ophil-bo u nd IgE.
Peripher al whole blo od w a s w a shed in P B Sa nd stain ed
with FI T C-C O njugated a nti-hu m anIgE, tOgether with
P E-CO njugated anti-C D3a nd P E- CO njugated a nti-C D 20
m A bs･ Mo n o n u clea r ce11region (regio n A) w asgated for
flu or es c e n c e a n alysis. Further m or e P E-n egativ e, FIT CL
po sitiv e c ells(r egio n B) w er e sele cted forthe m e asur e me-
nt of FIT C inte n sity, aS Sho w nin C. M FI, m e a nflu or e s ce-


































く6m く1y 1y 2- 5y 6y≦
Age group
Fig. 3. Ser u mIgE m ea s ur e m e nt by late x ag glutin atio n.
Ser u mIgE le v elsin diffe re nt age gr o ups wer e me a s ur ed
bylate x ag glutin ation. m , rnOnths; y, year Orye ar S.
緩 衝 生理食塩水 (phosphate-buffe red s alin e, PB S) で 2 回洗
浄後 , フ ィ コ エ リ ス リ ン (phyc oe rythrin, P E) 標識抗Le u-4
(C D 3) お よ び 抗 Le u-16(C D 20) m A b(Be cto n Dickin s o n
Im m u n ocyto m etrySystem s, C A, U S A), FI T C標識 ヤ ギ抗 ヒ ト
IgE 抗体を添加後 4 ℃で20分間染色 した . 0.83% 塩化 ア ン モ ニ
ウ ム溶液 に て溶血 後 , 細胞 を P B S に再浮遊 し フ ロ ー サ イ ト
メ ー タ ー を用い て 解析 した . す なわ ち , 単核球領域 よ り CD 3陽
性 丁細胞 お よび C D20陽性 B細胞を除外する 目 的で P E蛍光陰
性細胞群を区画 し, こ れ らの うち FI T C強陽性で得 られ る細胞
群を好塩基球 と してそ の 細胞表面IgE 結合 を FI T C平均蛍光強
度(m e anflu or es c e n c einte n sity) で表 した ( 図2).
Ⅳ . 過剰 IgE との混合培養
1 . 新生児臍帯血 を 用 い た 培養
ヘ パ リ ン 加 新 生 児 臍 帯 血 200J∠1 に 1, 10, 1 00, 1000,
1 0000ng/ml と そ れ ぞ れ 濃度 の 異 な る ヒ ト IgE (Chemic o n
Inter n atio n al In c.) を 添加 し , 37 ℃ で 2時間培養 を行 っ た . ま
た , 6名の 新生児よ り得 た ヘ パ リ ン 加臍帯血 に 1000ng/ml の
ヒ ト IgE を添加 し , 37 ℃ で 2時間培養を行 っ た . 培 養後 ,
P B S で 3 回洗浄 し , 上 記 と同様に P E標識抗 C D 3 お よ び抗
C D 20m A b, FIT C標識 ヤ ギ抗 ヒ ト IgE 抗体 で 免疫蛍光染色を
行 い , フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー を 用 い て 培養前後の FI T C平均蛍
光強度 の 変化を検討 した .
2 . 患者末梢 血 を用 い た培養
種 々 の 年令の 患者 よ り得 た E D T A加全血 に 1 000ng/ml の
IgE を添加 し , 37 ℃ で 2時間培養を行 っ た . 培養後 , 臍帯血 と
同様 の 方法で免疫蛍光染色を行 い , フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー を 用
い て培養前後の FI T C平均蛍光強度の 変化を検討 した .
Ⅴ . 統計学的検討
測定値は い ずれも平均 士標準偏差(豆 ±S.D.)で表 し, 各測定
値 の 比較検定に は t 検定を 用 い , 危険率5 % 未満をも っ て 有意
差あ りと 判定 し た . ま た , 2 つ の 変 数間 の 相関 に つ い て は
Pe ar s o nの 相関係数 で 表 し , 危険率 5% 未満をも っ て有意差あ
































1 1 0 1 0 0 1 0 0 0 1 0 0 00 1 000 00
Se r u mlgE m eas u red by E LLS A(ng/ml)
Fig.4. Co rnpa.riso n of late x ag glutin atio n a nd s a nd wich
E LIS Aa ss ay. Me a s u rern ents of s er u mIgE by latex
ag glutin atio n a nd s a nd wich E LIS Aw ere c o mpar ed･
Stro ng a ss o ciatio n (r = 0.954, p< 0.001) w a s obse rv ed
betw e e ntw o m ethods, Whe n o nly the sa mples with IgE
v alu eshighe r tha n lOO ng/ml w er e s elected for the
C O mpariso n.
好塩基球結合 IgE の 測定 と臨床的意義
成 績
Ⅰ . 末梢血中の総 IgE 値測定
1 . ラ テ ッ ク ス 凝集法に よ る測定
ラ テ ッ ク ス 凝集法濫 よ る血 清 IgE 値 の 測定感度 は 40I U/ml
以上 で ある . ア レ ル ギ ー 群 およ び 正 常対照群 の 各年令群に おけ
るIgE 値の 推移を み る と , 年令が 高く な る に つ れIgE も高値 を
示 す憤向が み られ た . しか し , 1 才以下で は ア レル ギ ー の 有無
に か か わ らず感度以下 の 症例が多く , 掛 こ6 か月未満で ほ全例


















































































































1 2 3 4 5 6
Age gro up
Fig･5･ Co mparis o n of s er u mIgE levels betw e e n n or m al
C O ntr OIs a nd allergic sin differ e nt age gro ups. Ser u mIgE
le vels of n or m al c ontr oIs (○)a nd allergic s(⑳)w er e
m e a s ur ed by s a ndwich E LIS Aa ss ay a nd c o mpar ed in
differ e nt age gr o ups. Age gro up l, <6 m o nths; 2, <1
ye ar; 3, 1 yea r; 4, 2-5 ye ars; 5, 6-12ye ars; 6, 1 3ye ars



















































































































































1 2 3 4 5 6
Age gr o up
Fig･ 6. Co mpaJis o n of ba s ophil-bo u nd IgE le v els betw ee n
n o r m al c o ntr oIs and a.11ergics in differ e nt age gr o ups.
Bas ophiトbo u nd IgE le v els of n or m al c o ntr oIs (○)a nd
allergic s(◎)in differe nt age gr o ups w ere deter min ed by a
flo w cyto m etry･ Age gr o up l, < 6m o nths; 2, <1 ye ar; 3,
1 ye ar; 4, 2-5 ye ars; 5, 6-1 2ye ars; 6, 1 3ye ars≦; *
p<0.05, * *p< 0.01, * * *p< 0.001.
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2 . E LIS A法に よ る測定
E LIS A法 に よ る IgE 値の 測定感度は 5ng/ml以上 で あり ,
ラ テ ッ ク ス 凝集法の 測定感度可能域 に お い て ほ E LIS A法 に よ
る IgE 値 は ラテ ッ ク ス 凝集法に よるも の と 非常 に よ い 相 関を
認め た (r = 0･954, p<0.001). しか も, ラ テ ッ ク ス 凝集法で は測
定感度以下の 症例に関 して も E LIS A法で ほ捌定可能であ っ た
(国4).
Ⅰ . 正 常対照群ならびに ア レル ギ ー 群 にお け る 血清 IgE 値
の年令的推移( 図5)
E LIS A法に よ り測定 し た 血 清 IgE･値 は , 年令 に か か わ ら
ず , ア レ ル ギ ー 群で は正 常対照群に 比べ 有意に高値 を示 した .
1才未満の 乳児で ほ ア レル ギ ー 群に お い て も IgE 億 は 比較的
低値を 示すもの が多く ▲ 年令依存性 に 高値 と な る傍向を 示 し
た . 一 方正 常対照群 にお い て は , IgE 濃度が 年令依存性 に 上昇
す る傾向を若干認 めた が , 100ng/ml 前後 に と どま り , ア レ ル
ギ ー 群と正 常対照群 との 有意差 ほ年令 が高く な る ほ ど顕著 と
な っ た .
Ⅲ . 正 常対照群 ならび に ア レル ギ ー 群に お け る末梢血好塩基
球表面結合 IgE の 年令的推移(図6)
正常対照群に おけ る好塩基球表面結合IgE ほ , 1才未満 の 乳
児に お い て は 低値 を示 した が , 以後年令依存性 に上 昇す る債向
が み られ た . 一 方ア レル ギ ー 群に お い て は , 乳児期か ら好塩基
球結合IgE は 高値を 示 し, 年令が 高くな っ て も F 汀 C平均蛍光
強度が180以上 の 高値を とる こ と は ほ とん ど なく , 成人で もほ
ぼ 一 定の 値を 示 した . こ の よう に , 血 清IgE 値 は年令が高くな
るに つ れ ア レル ギ ー 群と 対照群の 差 がは っ きりす る傾向が み ら
れ た の に 対 し , 好塩基球表面結合IgE で ほ ア レ ル ギ ー 群 と対照
群の 差はむ しろ低年令群に お い て顕著 で あ っ た .
Ⅳ . 血 清 IgE 値 と好塩基球表面結合 IgE の相関( 図7)
血清 IgE 濃度と好塩基球表面結合 IgE 値 に ほ 非常 に よ い 相
関が み られ た (r = 0.754, p< 0.001). 特 に 血 清 IgE 濃度 が 約
100ng/ml 以下の 領域で ほ ▲ 血 清IgE 値が上 昇する に つ れ 好塩











































1 1 0 1 0 0 1 0 0 0 10 0 00 1 0 0 00 0
Se｢U mlqE(n q/ml)
Fig. 7. Corr elatio nbetw e e n ser u mIgE a nd ba sophil-bo u nd
IgE. Ser u mIgE le v els w er edete rmin ed by a s a ndwich
E LIS Aassay a nd ba sophiトbo u nd IgE le v els w ere m e as u red
by aflowcyto m etry. T hese value s w ere c o mpa red a m o ng
n or m al co ntr oIs (○)a nd al1ergic s(◎). CIos e as so ciatio n
(r = 0.754, p< 0.001) w as obs er v ed betw e e nboth m e asure-
m e nts.
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速 に 好塩基球結合IgE の 増加を 認め , 血清IgE 濃度が 300ng/
ml 以上 の 領域 で ほ好塩基球表面結合IgE は160 から180の レ ベ
ル で 一 定と なる傾向が み られた .
Ⅴ . 過剰 IgE との 混合培養による好塩基球表面結合 IgE の
誘導
1 . 新生児臍帯血 を 用 い た 好塩基球表面結合 IgE の 誘導
ヘ パ リ ン 加新生児臍帯血 に , 種 々 の 濃度の ヒ ト IgE を添加 し
37 ℃ で 2時間培養を行 い 培養前と比較 した . 臍帯血血 清IgE 濃
度は い ずれ も 1 0ng/ml 以下で あり , 培養前 の 新生児好塩基球
表面にほ IgE の 発現ほ ほ と ん ど認め られな か っ た (平均蛍光強






































Fig. 8. Indu ction of IgE-b in ding c eus within n e o n atal c ord
blo od. Neo n atl c ord blood w asin c ubated fo r2 ho ur s at
37℃, inthe pre s e n c e o壬 v arylng C O n C e ntr atio n of hu m a n
IgE(A). T he dataindic ate the m e a n s±S.D. of 5separ ate
e xperim e nts. Upregulatio n of ba s ophil-bo u nd IgE lev els
w er e e valu ated in indivi du al c a se sbefo re and after
in c ubatio n with l,00 ng/ml of hu m a,n IgE (B). T he
clo s ed circle s a nd the bar sindic ate the m e a n s±S.D. of 6















































80 1 0 0 1 2 0 1 4 0 160 1 8 0
Pre culture bas ophiI- bo u nd lgE
(m e a nftu o re sc e n ceint n sity)
Fig.9. Upr egulatio n of basophil-bound IgE le v el a壬ter
in c ubatio n with e x ces sIgE. W hole blood s arnple sfr o m
v ario u s age gT O upS W er ein cub左ted with l,000ng/ml of
IgE 王or2ho u rs, a nd pr e
- a nd po stc ultu reba s ophiトbo u nd
IgE leJels w er e co mpar ed･
IgE 発現が 誘導 され た . しか し, そ の 平均蛍光強度 ほ120程度と
低値 であり , 1 00 0ng/ml以上 の 高濃度の IgE と反応 させ て もそ
れ 以上 高値 とほ な らな か っ た (図8-A).
6名 の 新生児 よ り得た ヘ パ リ ン 加臍帯血 に 1000ng/ml の ヒ
ト IgE を 添加 し37℃ で 2 時間培養 し培養前後 の 平均蛍光強度
を比較 した . 培養前で ほ 1例 に わ ずか に IgE 発現を認め た (平
均蛍光強度100) 以外IgE 陽性細胞 は検出で きな か っ た . しか し
培養後すべ て の 例 に お い て , そ の 平均蛍光強度ほ1 20前後 と低
値な が ら有意 に 上 昇 し , IgE 添 加に よ り好塩基球表面に IgE 発
現誘導が認 め られ た (図 8-B),
2 . 患者末梢血 を用 い た 好塩基球表面結合 IgE の 誘導
種 々 の 年 令の 患者 よ り得 た E D T A加全 血 に 1 000ng/ml の
IgE を添加 し, 37 ℃で 2時間培養 した . IgE 陽性細胞 の 平均蛍
光強度を培養前後 で比較す る と , 培養前の 平均蛍光強度 が1 20
程度の 患児に お い て は , ある 一 定 レ ベ ル の IgE 結合の 増加を認
め た が , 成人の 平均蛍光強度 ま で は至 らな か っ た . しか し培養
前 に すで に 平均蛍光強度140以上 の 強 い IgE 結合 を認め た患児
に お い て は 仁 培養後もそ の 平均蛍光強度 に 変化を認め な か っ た
(図9). また , い ずれ の 場 合に お い て も , IgE 陽性細胞の 比率に
変化は認め られ な か っ た .
Ⅵ . 喘鳴を認め る乳幼児 と好壇基球表面結合 IgE
2才以下 の 乳幼児に お ける 血 清 IgE 値 と 好塩基球表面結合
IgE の 相 関 を み る と 非常 に 高 い 相 関 が み ら れ た (r = 0.775,
p< 0.001). ア レ ル ギ ー 群 と対照群で比較する と, ア レ ル ギ ー 群
で ほ血 清 IgE 値 ほ対照群 に 比 べ て明 らか に 高値 で あり 好塩基
球表面結合IgE も相関 して上 昇 を示 した . しか し , 血 清IgE 値
が 300ng/皿1 以上 に な る と好塩基球表面結合.IgE ほ1 60 から
18 0レ ベ ル で 一 定 とな っ た . 正 常対照群に お い て は は と ん どの
症例で 血清 IgE 濃度 , 好塩基球 IgE 結合ともに低値 を示 した .
ア レ ル ギ ー の 関与は 不 明 で あ るが , 乳児期に 喘鳴を繰 り返 して










































































10 1 0 0 1 0 0 0 1 0 00
Se ru mlgE (ng/ml)
Fig.10. Ba s ophiトbo u nd IgE le v els in infa nts with r epeated
episode s of whe ezing. Se ru mIgE le v els a nd ba s ophiトbo-
u nd IgE le v els w er e c o mpar ed a m o ng n o r mal c o ntr ol
infa nts (○), infa nts with sym pto m atic allerg y(◎)a nd
infa nts with r epe ated epis odes of whee zing but n opro v ed
evidence of allerg y(巴). A11 in fa nts w e r e under2ye ars of
age. Clo s e a ss o ciatio n(r = 0.775, p<0.001) w a s obser v ed
betw e e n s eru mIgE le v els a nd bas ophil-bo u nd IgE le v els
Whe n thr e e gro ups w e re■c o mbin ed together fo r the
a n alysis.
好塩基球結合 IgE の 測定 と臨床的意義
球表面結合IgE ほ正 常対照群 に 比 べ 高値を示 す例が多く , 7例
に お い て は 血 清IgE 濃度が 100ng/ml以上 あるい ほ好塩基球結
合 IgE が150以上 を 示 した ( 国10).
考 察
好塩基球は肥満細胞 と同様 に 高親和性 IgE 受容体(high- aff-
inity re c eptorforIgE, FceRI)を介 して IgE 抗体を結合 して お
り , 抗原 刺激 に よ りIgE が架橋 され ると 脱顆粒 に よ り化学伝達
物質を放出 し, Ⅰ塑 ア レ ル ギ ー を 惹起する こ と ほ従来よ りよく
知 られ て い る1) . 一 方 , ア レ ル ゲ ン が生体内 に と り こ ま れ る と
T細胞が活性化 され , 種 々 の サ イ ト カ イ ン が 遊離す る20 卜 22). こ
れ らの サ イ トカ イ ン に よ り好酸球 , 好塩基球 , 好 中球 の 分化増
殖 の み な らず , 遁走能 の 克進, 生存延長 , 化学伝達物質の 遊離
磯能克進が誘導され る23ト 2g). 最近 , マ ウ ス の 肥満細胞自身 が こ
の よ う な サ イ ト カ イ ン を 産 生す る こ と が 明 ら か に さ れ て お
り
38 ト ユ3)
, ヒ トに お い て も肥満細胞 お よび 好塩基球 がⅠし4 を産生
す る こ とが 報告 され て い る
飢卜胡 )
. さ らに , Ⅰし4 は T細胞活性の
増強お よ び B細胞の IgE 産生細胞 へ の ク ラ ス ス イ ッ チ を誘 導
す る こ と が指摘 されてきて お り
4ト8 耶 8)
, 好塩基球 や肥満細胞 の
活性化 は単なる即時型 ア レ ル ギ ー 反応の み で なく , サ イ ト カ イ
ン の 分泌を介 して 慢性 ア レ ル ギ ー 性炎症の 発症 に 密接に関与す
る こ と が 明 らか とな っ て きた . した が っ て , 気管支喘息や ア ト
ピ ー 性皮膚炎な ど局所に お ける強い ア レ ル ギ ー 性炎症が 示唆 さ
れ て い る場合に お い て ほ t そ の 病態形成 に 好塩基球や肥満細胞
が重要な役割を果 た してい ると考 え られ る .
血 清IgE 濃度は従来よ り ア レ ル ギ ー 感作 の 指標と され , 特 に
特異 IgE 抗体 は特定の ア レ ル ゲ ン 感作の よ い 指標 と な っ て い
る
3g)
. しか し , 小児 , 特 に 乳幼児に お い て は 明 ら か に ア レ ル
ギ ー の 関与が 示 唆さ れ る場合 で あ っ て も, 血 清総IgE値 が測定
感度以下 で ある こ と を しば しば経験す る . 本研究 で も サ ン ド
イ ッ チ E LIS A法に 比 し, 通常の ラ テ ッ ク凝集法に よ る測定で
は , 乳 幼児期 の 血 清IgE は ほ とん どが感度以下で ある こ とが 示
され た .
一 方 , Ⅰ型 ア レ ル ギ ー の 指標 と して好塩基球 ヒ ス タ ミ ン 遊離
能が よ り有用で ある と い う 報告 が な さ れ て い る4 帆 ). ヒ ス タ ミ
ン 遊離能は , 好塩基球表面に 結合 した IgE 抗体と ア レ ル ゲ ン と
の 抗原抗体反応な ら び に そ れ に 伴 う化学伝達物質の 量 に よ っ て
表 され る好塩基球 の 反応性全体を評価す るもの で ある が , 必 ず
しも血 清 IgE 値 と相関 しな い と の 報告が 以前よ り な され て い
る
42)
. ま た最近 , IgE を 欠損す る マ ウ ス に お い て も肥満細胞の
脱顆粒 が起 こ る こ と が 報告 され て お り43), 脱額粒が IgE の 関与
しな い 機構 に よ っ て も誘導 され る可 能性ほ否定 で きな い . しか
し , 少 なく とも ア レ ル ゲ ン を介 した 刺激に よ る 一 連の 反応 に お
い て ほ 細胞表面 の IgE が重要な役割 を果たすと考え られ る .
好塩基球表面 の Fc eRIに よ り . 血 清中IgE濃度が低い 場合 で
も好塩基球表面 に は 検出可能 な IgE 結合 が存在す る可 能性が
ある . また , 好塩基球表面に 結合す るIgE 量は 血 清中IgE 濃度
よ りも直接 , 好塩基球 の ア レ ル ゲ ン を介 した 遊離能 を反映す る
可能性が高い と考 え られ る . 好塩基球表面の IgE の 定量に 関 し
て ほ M alv e a u xら
44)の 報告が あり , 好塩基球表面 の IgE が血清
IgE 濃度 と極め て強く相関する こ と が示 され て い る . しか し,
彼 らの 方法 で ほ 大量の 検体が必要で , また 煩雑な操作を必要と
す る た め , 多くの 臨床検体 で 検討す る こ と ほ困難である .
従来 , 末梢血 好塩基球 の解析の た め に は , パ ー コ ー ル 不 連続
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密度勾配法な どに よ り , 特定の 比重分画をあ る程度濃縮する方
法が用い られ て お り柑)叫 卜朋 ), 予備的実験でも パ ー コ ー ル 法に よ
り , IgE 陽性細胞 が0.1% 程度か ら約20%に まで 濃縮 され た .
しか し, こ の よ うな 方法は大量の 検体と煩雑な操作 を必要とす
るわ りに , せ い ぜ い10か ら20% まで しか 好塩基球を濃縮 で きな
い こ と か ら , 小児の 臨床検体の 処理 と して は不 適当である. 本
研究で は パ ー コ ー ル 法で濃縮され た 好塩基球を多く含む分画が
フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー で ほ 単核球分画と 一 致 す る こ と と ,
IgE 陽性細胞以外 は C D 3陽性 丁細胞, C D 20陽性B細胞 , ある
い は C D16陽性ナ チ ュ ラ ル キ ラ ー 細 胞 で ある こ と が 明 らか と
な っ た . また , セ ル ソ ー ク ー に よ る検討に よ りIgE 陽性細胞が
すべ て好塩基球 の 形態を示 す こ とが 確認 され , さ ら に , CD3,
C D20, C D1 6陰性細胞の うち IgE を発現 しな い 細胞分画に は 好
塩基執の 形態を示 す細胞は存在 しなか っ た . 実際に ほ単核球の
大部分を占め る T細胞の み を除外すれ ば IgE 陽性細胞 の 検討
は可 能で あるが , 最近 , 末梢血 中に IgE 結合B細胞が存在する
こ とを 示 した 報告もあ り
47)
, 今回 の 検討では P E染色に よ り T
細胞と B細胞を解析対象か ら除外する ように した .
好塩基球結合 IgE お よび血 清 IgE に つ い て加今に 伴う変化
を ア レル ギ ー 群と 正常対照群で比較 した検討で は t ア レ ル ギ ー
群 に おい て は , 好塩基球結合IgE およ び E LIS A法で 測定 した
血清 IgE 値 ほ ▲ 正常対照群に比 し明 らか に高値を示 して い た .
特 に 好塩基球結合 IgE は乳幼児期か ら成人 の ア レ ル ギ ー 患者
と 同程度の 高値を 示 した . こ れ に 対 し , 乳 児期に おけ る 血 清
IgE はア レル ギ ー 群に おい ても比較的低値で あ り, 乳児期の ア
レ ル ギ ー 感作の 指標と して は好塩基球結合 IgE の 方 が よ り釦
敏 で ある可 能性 が示 唆され た . 一 方 , 正 常対照群に お い て ほ !
血 清 IgE 値は加令に よ り若干 の 増加傾向を認め る もの の ほ ぼ
1 00ng/ml 以下 の 低値を示 した の に 対 し, 好塩基球結合IgE は
加令と とも に 明 らか な増強傾向を認め た . 以上 よ り , 好塩基球
結合 IgE が単純 に 血清 IgE 濃度を反映す るの でほ なく , IgE
結合が 比較的低い 血清IgE 濃度で飽和する可能性と , 正常対照
群 に お い て は年令に よ り好塩基球表面の IgE 結合能が 異な る
可能性が 示唆 され た . 実際∴好塩基球結合IgE と血清IgE の 相
関を検討 した 図7 で は , 血 清IgE 濃度が 10ng/mI前後で 急速
に 好塩基球結合IgE が増加する所見が認め られ , これ 以上 血清
IgE が 高値 , 特 に 300ng/ml以上 の 症例で はほ ぼ 好塩基球結合
IgE は
一 定 の 値と な り , FcERI が飽和する こ とを 示すと考え ら
れ た . Malv e a u xら
44)の 検討 で も同程度の 血清IgE 濃度域で 同
様の 好塩基球結合IgE の 増加が観察 され てい る . こ れ らの 事実
は , 比較的低濃度の 血清IgE で 好塩基球表面の Fc ∈和 が 飽和す
る こ と を示 すと 同時に , 高濃度 の 非特異的IgE 濃度に よ り特異
IgE の 結合が 阻害 され る可能性を示 映 して お り , 特異ア レ ル ゲ
ン に 対する感作を ブ ロ ッ ク する こ と に よ る治療 の 可 能性 を示 し
て い るか も しれ な い .
年令に よ り好塩基球表面の IgE 結合能 が異な る 可 能性 に つ
い て , 新 生児臍帯 血 を 用い て 検討 した . 新 生 児血 清中 に は
IgE はほ と ん ど存在せず, IgE 結合細胞もは とん ど検出 され な
か っ た . 一 方 , 臍帯血を 過剰 の IgE とともに培養する と , 一 定
レ ベ ル の IgE 結合細胞が検出可能と な るが , 添加す るIgE を増
加 しても好塩基球 IgE 結合ほ平均蛍光強度120前後 で 一 定と な
り , 決 して 成人の 飽和状態に は至 らなか っ た . こ の こ と は , 臍
帯血 中に ほ IgE を結合す る細胞, すなわ ち好塩基球が存在す る
が , そ の IgE 結合儲｣ おそ らく Fc EⅢ の 分布濃度が成人に 比し
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棲め て低 い と考え られ た . さ ら に 種 々 の 程 度 の 好塩基球結合
IgE を 示 す検体を過剰の IgE と共 に 培養 した実験 で ほ ∴ 培養前
の IgE 結合が 一 定以上 の 蛍光強度を示 した 検体 で は 培養前律
で IgE結合に ほ と ん ど変化は認め られない が , IgE 結合の 低い
検体は 一 定 レ ベ ル の 結合増加を示 した . しか し, い ずれも成人
の 飽和 レ ベ ル に は達 しな か っ た . 以上 の 成績か らも , 年令に よ
り IgE 結合能が異な る可能性と , 血 清IgE に よ りIgE 結合能
が誘導 され る可能性 が 示 酸 さ れ た . しか し , 培 養 前後 で の
IgE 結合細胞の 比率 に 変化は なく 一 少 なく とも短時間の 培養 で
好塩基球数が増加 した と は考 え られ な い . した が っ て , 新生児
臍帯血 中に は ょ す で に 存在す る好塩基球 が 一 定 レ ベ ル の
Fc ∈m を発現 して お り , こ れ に 添加 した IgE が結合 した結果 ,
検出可 能と な っ た と 考え られ る . しか し , これ らの 可能性 に 関
してほ Fc ∈Rヱに 対す る抗体を用 い て , さ らに 定量的に検討 され
る必要がある .
乳児期に お い て は喘鳴を繰 り返 し, ア レ ル ギ ー の 関与が 強く
示唆 され る症例を しば しば経験す る . しか し, こ の 時期に お い
てほ 解剖学的に 気道が狭 い こ と , 気道感染の 機会が多く , 必ず
しもア レ ル ギ ー 性素因を 有 さなく て も喘鳴や遷延す る咳欺な ど
喘息様 の 症状を示 す場合があ り, 臨床の 場 にお い て ほ , 予後判
定や治療方針の 決定 に 苦慮する こ とが しば しばある8ト1 0) . ア レ
ル ギ ー 素因を有す る症例に お い ては 種々 の 気道感作に よ り気道
粘膜上 の 肥満細胞が活性化 され , ア レル ギ ー 性炎症 へ の 引き金
が早期に引かれ て い る可 能性 がある . これらの 症例 に 関 して は
ア レ ル ギ ー 性炎症の 悪循環を断つ とい う意味で , 予防的治療戦
略を選択する こ とが 必要 と考 えられる .
乳幼児期に おけ る血清 IgE 濃度 と好塩基球結合 IgE の 相 関
を検討 した成続で ほ , 興 味深 い 事実が明らか と な っ た . すな わ
ち , 血清IgE 濃度 1 00ng/ml と好塩基球結合IgE 値150 を境界
と して検討す る と , 明 らか な ア レル ギ ー 群の 大部分(12/20) が
右上分画に 含 まれ , 正常群 はそ の ほ とん ど (28/29)が 左下分画
に含 まれた . 一 方 , ア レ ル ギ ー の 関与が 判然と しな い が 喘鳴を
繰り返す乳児に お い て ほ 一 正 常分酎 こ含 まれ る症例は 7例で 上
残り 7例は血 清 IgE 濃度が 1 00ng/ml 以上 か l 好塩基球結合
IgE が150以上 の 群に 含まれ て い た . 正 常分画 に含 まれ た 7 例
に 関 して もそ の ほ とん どの 症例の 好塩基球結合 IgE は正 常対
照群に 比 べ 高値を示 した . 乳児期ほ ア レ ル ギ ー 群 で あ っ て も血
清IgE 濃度が 100ng/ml前後 に と どま る症例 が多く , 血 清
IgE 濃度の み で ア レル ギ ー の 判定を する こ とは 困難 で ある . 好
塩基球結合Ig豆 の 測定を同時に 施行する こ とに よ り , よ り信頼
性 の ある指標 とす る こ と が で き ると考えられ た . 今 後 , 個 々 の
症例 に お ける変動や好塩基球表面に お け る Fc蕗J 発現な ど を
同時 に 検討す る こ とに よ り, そ の 臨床的意義を さ ら に 明 らか に
す る こ と が可 能で ある と考 え られ た .
フ ロ ー サ イ ト メ トリ ー 法 に よ る好塩基球表面IgE の 解析ほ ,
簡便で 鋭敏 に 末梢血好塩基球の IgE 競合を測定 でき る方法 と
考えられた . 少量の 検体 で 繰 り 返 し検討が 可 能 で あ る こ と か
ら, 特に 小児の 臨床検体で 町 測定 に 有用 で あり , 血清IgE 濃度
や他 の ア レ ル ギ ー 感作 の 指標と合わ せ て 患者の 病態評価 , 治療
方針決定な どに 重要 な情報を与えて くれる 可 能性 が示唆 さ れ
た . また , こ の 方汝 は Fc £Rlな どの 受容体発現 の 解析 にも応用
可能 で あ り, 加令 に伴う好塩基球機能の 成熟 な ど , 種 々 の 試験
管内 レ ベ ル の 検討 に よ り今後さらに好塩基球 の ア レ ル ギ ー 性炎
症 へ の 関与を 探 る 一 助 とな る可 能性 が示 され た .
結 論
小児に お ける ア レ ル ギ ー 感作の 有無お よ び ア レ ル ギ ー 性炎症
の 病態評価 の 指標 と して 好塩基球表面 の IgE 結合状態 を フ
ロ ー サ イ ト メ ト リ ー 法を 用い て 測定 し, 以下 の 結論を 得た .
1 . フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー に よ り , 好塩基球 は末梢血中の 単
核球分画に おけ る C D3 お よ び C D 20抗原陰性領域 の , IgE 陽
性細胞群 と して 得 られ た . こ の 方法に よ り, 末 梢血 中に0.5 か
ら1 % 程度しか 存在 しな い 好塩基球の 解析が少量 の 検体で 可 能
と な っ た .
2 . ラ テ ッ ク ス 凝集法 とサ ン ドイ ッ チ E LIS A法に よ る血 清
IgE 濃度測定は極め て 高 い 相関を 示 した . 特 に , E LIS A法 で
は , ラ テ ッ ク ス 凝集法で 測定感度以下の 症例 でも測定可能であ
り , 高感度な測定法である こ とが示 され た .
3 . 好塩基球表面結合 IgE ほ年令依存性 に 増加 し , 血 清
IgE 濃度 とも高い 相関を 示 した . ア レ ル ギ ー 群 に お い て ほ , 乳
児期前半か ら強い IgE 結合を 示 し, 乳児期 の ア レ ル ギ ー 感作の
指標 と して は , 血 清IgE 濃度よ りも鋭敏 で ある可 能性が 示 酸 さ
れ た .
4 . 血 清IgE 濃度 と好塩基球結合IgE の 相関を 検討 した 成蹟
よ り , 比較的低 い 血 清IgE濃度 で Fc£Ⅲ が 飽和す る可 能性が示
唆された .
5 . 臍帯血 や種 々 の 好塩基球結合 IgE を 示 す検体 と過剰 の
IgE を培養す る と , 好塩基球表面に あ る 一 定 の IgE 結合誘導あ
る い は増加を認め た が , 成 人の 飽和状態 に は 至 らな か っ た . ま
た , す で に 強い IgE結合 を示 す例 で は培養前後に 変化は み られ
なか っ た . こ の こ とか ら , 年令 に よ り好塩基球 の IgE 結合能 が
異 な る可 能性と , 血清IgE に よ り好塩基球IgE 結合能が誘導 さ
れ る可 能性が 示疲 され た .
6 . 乳児期 に 喘鳴を繰 り返す症例に お い て , 血 清IgE 渡度 と
好塩基球IgE 結合を同時に測定する こ と は , ア レ ル ギ ー の 関与
の 有無を 判定 し, 治療方針 を決定す る際に 有用な指標 と な る と
考 え られた .
7 . フ ロ ー サ イ ト メ ト リ ー 法 に よ る好塩基球結合 IgE の 解析
は , 少量の 検 体で鋭敏 に 末梢血好塩基球表面の IgE結合状態を
解析でき , 他の ア レ ル ギ ー 感作 の 指標と 合わ せ る こ と に よ り ,
ア レ ル ギ ー 性炎症 の 病態評価 の 指標 と して 有用で ある 可能性が
示 酸 され た .
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Clinic al Assessm ent by Flo w cytom etric Met hod of i17 Viv o Activation of Eosin ophils and IgE･B inding State on
Basophilsin Vario usA llergic D isorders Ⅲ ･ ‡gE･bindingState o nCirc ulating Bas ophils and its C linical Rele va n c eto
A 11ergic D isorders To m oko To m a, Depart m ent of Pediatrics, Scho ol of Medicine, Ka n az a wa University, Ka n azawa
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A bstra ct
Peripheral blood bas ophils, a S W ellas tissue m ast c ells, eXpreSShigh-amnity re c eptorsfor IgE(FcER I)onthe surface.
Re c ently,ithasbe c o m e app rent that activation of basophils a nd m astcells n ot only re s ultsin pro v o c atio n ofty peIallergy,
but als ole ads toinitiation ofchro nic allerglCinnam m atio n･ Inthis study,1e v els of IgE bo und tothe s urfhce ofperipheral
blood basophils in allerglC S a nd n or malc ontroIs we r e c o mpared uslng nOW CytO m etry, and their clinic alrele va nc e w as
evaluated. Peripheralwholeblood sa mples w erest ain ed wi th nu oresceinis othi∝ ya nate(F rrC)-C Onjugatedgoat a nti-hu m a n
IgE, a nd phyc oeryth rin(P E)-C O njugated anti- CD3 a ndanti- CD 20 m ono clonal antibodies(m A bs). With in the m on on ucle ar
C ellreglOn, FITC fluore sc e n c eint nsityam o ngP E-n egative c e11s wa sm ea s ured. Se ru mIgE co nce ntrations w eredeter mined
by a sa ndwich E LIS Aassay･ Bothse ru mIgE levels a nd bas ophil-bo u nd IgE lev els w ereslgni丘c antlyhighera m o ngallerglC S
than no r m alc ontr oIs at allages･ A lthough seru m IgE le velsinc r e ased alo ng wi 也agein a11erglCS,theirbasophiトbo und IgE
levels reached adultlevelsbefore6 m o nths ofages. IgE conc e n tra tionsin n o r m alc o ntroIs re mained low at a11ages, Whe reas
theirbas ophil
-bo u nd IgE lev elsin c re a sed gradually wi thage･ Ba s ophi トbou nd IgE lev els c orrelated well with se ru mIgE
C OnC e n tr ations when IgE levels w e re ar ou nd l Ong/ mi,bu tthey re m ainedc o nstan whe nIgE c onc e ntratio nse xc e eded 300
ng/ml, SuggeSting thatIgE
-binding capacity of bas ophilsbec om e satu rated atcertainIgEle vels. IgE
-bindingc ells w ere n ot
detectablein n eo natalc ord blo od. However, they w eredetectable when co rdblood wasre a cted with exces sIgE. Simi 1arly,
thelevels of basophi トbo und IgE incre a sed when wholeblo ods a mplesfrom differe ntdonors w e rer a c ted with IgE. T hes e
results sho w that the IgE binding capaclty Of basophilsincre a ses with age, Or by high co nce ntrations ofserum IgE. Itis
intngu l ng that m any ofthe infants withwhe e zlng ePis odes exhibited high levels ofbasophil-bo u nd IgE, eVen When they
Show ed little e vide nce of allerg y. T he findings sug gest that e arly e xposure ofpredisposedinfants toa ntlgenSle ads to
SPeCific IgE produc tio n, a nd thereby toprem at ure se nsitiza tion ofcirc ulating basophils. In conclusion ,itis sho w nthat
flo w cytom etric m easur e m ent of basophil
-bound IgE provides aus efu 1m ethod ofanalyzlng this rar e C ellpopulationwithin
theperipheralcirc ulatio n,a ndser ves as apara m eter to ev aluate allerglCinfla m m ation ininfants.
